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1BAB I
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang Penelitian
Diabetes mellitus (DM) secara etiologi berasal dari serangkaian kelainan
metabolik yang ditandai dengan hiperglikemia akibat kelainan sekresi insulin dan
aktivitas insulin, serta dihubungkan dengan gangguan metabolisme karbohidrat,
lemak, dan protein. World health organization (WHO) memperkirakan prevalensi
DM di dunia akan mencapai 300 juta (7,8%) pada tahun 2030. Faktor-faktor gaya
hidup saat ini, seperti kurang gerak (sendentary life style), pola makan tidak sehat,
etnik, hipertensi, dan obesitas merupakan penyebab utama epidemik ini (WHO,
2006; Zimmerman et al., 2014).
Diabetes mellitus di Indonesia dan di negara-negara berkembang lain
merupakan masalah kesehatan serius dengan dampak yang luas. Indonesia
merupakan negara dengan jumlah penderita diabetes ke 4 terbanyak di dunia
setelah Cina, India dan Amerika Serikat, pada tahun 2000 di Indonesia terdapat
8.4 juta penderita diabetes dan diperkirakan akan mengalami peningkatan menjadi
21.3 juta penderita pada tahun 2030 (Soewondo et al., 2013).
Menurut Zahtamal et al., 2007 Probabilitas untuk terjadinya DM pada usia
<45 tahun dan 45 tahun adalah lebih kurang 1 banding 6 dengan
pendugaan/asumsi sekitar 84% kasus DM dapat dicegah dengan memperhatikan
faktor risiko umur. Probabilitas untuk terjadinya DM pada orang dengan tidak ada
riwayat keluarga dan ada riwayat keluarga menderita DM adalah lebih kurang 1
2banding 4, dengan asumsi sekitar 73% kasus DM dapat dicegah dengan
memperhatikan faktor risiko ini. Probabilitas untuk terjadinya DM pada orang
dengan pola makan tidak sehat dan pola makan sehat adalah lebih kurang sama
yaitu 1 banding 1. Namun diasumsikan sekitar 6% kasus DM dapat dicegah
dengan menghilangkan faktor risiko.
Diabetes mellitus pada jangka panjang dihubungkan dengan komplikasi
vaskular yang bertanggung jawab pada peningkatan morbiditas dan mortalitas
penderita DM. Kelainan ini menyebabkan komplikasi kronis pada mata,
pembuluh darah, saraf, ginjal, dan kelenjar endokrin. Penelitian epidemiologi dan
percobaan klinis menunjukkan bahwa hiperglikemia merupakan penyebab utama
komplikasi DM. Pengendalian kadar gula darah yang efektif merupakan kunci
utama untuk mencegah komplikasi dan meningkatkan kualitas hidup pasien DM
(Fobes & Cooper, 2013; Nicholas, 2014).
Disfungsi tiroid banyak ditemukan, dengan prevalensi yang berbeda-beda
diantara populasi. Disfungsi tiroid merupakan suatu spektrum kelainan kelenjar
tiroid yang bermanifestasi baik sebagai klinis maupun subklinis hipertiroid
maupun hipotiroid. Spektrum kelainan ini ditentukan dari kadar TSH, T3, dan T4
serum (Zakaria et al., 2012). Penelitian National health and nitritional
examination survey (NHANES) III pada 17.535 subyek yang mewakili populasi
Amerika Serikat, hipotiroid ditemukan pada 4,6% dan hipertiroid pada 1,3%
subyek penelitian. Ditemukan bahwa terdapat peningkatan jumlah disfungsi tiroid
dengan bertambahnya usia subyek penelitian. Prevalensi penyakit tiroid lebih
tinggi pada wanita dibanding laki-laki, serta pasien DM memiliki prevalensi
3disfungsi tiroid lebih tinggi dibanding prevalensi pada populasi secara umum
(Hajieh et al., 2011; Taksali et al., 2013).
Penelitian pertama yang menunjukkan adanya hubungan antara DM dan
fungsi tiroid dipublikasikan pada tahun 1979. Sejak itu, sejumlah penelitian lain
dilakukan dan hasilnya menunjukkan perkiraan prevalensi disfungsi tiroid pada
pasien DM bervariasi yaitu antara 10% sampai 45,6%. Perbedaan hasil perkiraan
prevalensi disfungsi tiroid ini kemungkinan disebabkan oleh perbedaan kriteria
diagnostik disfungsi tiroid yang diterapkan pada masing-masing penelitian,
perbedaan derajat asupan yodium di tiap daerah, perbedaan sensitifitas
pemeriksaan thyroid stimulating hormone (TSH) dan adanya keragaman populasi
(Swamy et al., 2012;  Ueckermann & Zyl, 2014; Ray & Ghosh, 2016).
Diabetes mellitus tampaknya mempengaruhi fungsi tiroid pada dua sisi:
pertama pada tingkat kontrol pelepasan TSH, dan kedua pada konversi thyroxine
(T4) menjadi triiodothyronine (T3) di jaringan perifer. Diabetes mellitus
menyebabkan kelainan pada metabolisme glukosa dan lemak. Gangguan pada
kedua metabolisme tersebut menyebabkan peningkatan kadar HbA1c yang
menandai buruknya kontrol glukosa darah dan peningkatan kadar trigliserid yang
menandai peningkatan asam lemak bebas akibat lipolisis dan hiperglikemia.
Tingginya asam lemak bebas di sirkulasi menyebabkan penurunan aktivitas dan
konsentrasi deiodinase di hepar, yang ditandai oleh konsentrasi T3 serum rendah,
peningkatan kadar reverse T3 (rT3) serum, dan kadar serum T4 yang rendah,
normal, atau tinggi. Disfungsi tiroid yang paling banyak pada DM tipe 2 adalah
hipotiroid subklinis, diikuti hipertiroid subklinis, hipotiroid, dan hipertiroid
4(Pasupathi et al., 2008; Nagaraju et al., 2013). Penelitian pada hewan yang dipicu
menderita DM secara kimiawi menunjukkan adanya perubahan pada axis
hypothalamo-pituitary-thyroid (HPT) yang menyebabkan penurunan kadar
thyrotrophin-releasing hormone (TRH) dan TSH di pituitari dan plasma, diikuti
penurunan produksi T3 and T4 (Kumar et al., 2014; Shanmugam et al., 2015).
Disfungsi tiroid dapat berakibat buruk pada DM dan memperberat
komplikasinya. Peningkatan maupun penurunan hormon tiroid, yaitu T3 dan T4
secara langsung maupun tidak langsung berakibat pada homeostasis gula darah.
Hipertiroid menyebabkan hiperglikemia sebagai akibat dari polifagi, peningkatan
absorbsi glukosa dari saluran cerna, mempercepat degradasi insulin, dan
menstimulasi glikogenolisis, serta umumnya berhubungan dengan kontrol gula
darah yang buruk pada pasien DM. Sedangkan hipotiroid meningkatkan
kecenderungan terjadinya hipoglikemia sehingga menyulitkan penatalaksanaan
DM (Islam et al., 2008; Gao et al., 2014).
Disfungsi tiroid, yang salah satunya ditandai dengan perubahan kadar TSH
pada DM tipe 2 sangat penting untuk diteliti karena dapat membuka wawasan
mengenai paroses patologis sindrom metabolik, dan komplikasi DM seperti
atherosklerosis, dan kelainan-kelainan yang berhubungan dengan kardiovaskular
lain. Penelitian ini mencari korelasi antara kadar haemohlobin adult 1c (HbA1c)
sebagai penanda kontrol gula darah dan trigliserid sebagai penanda gangguan
metabolisme lemak dengan kadar TSH sebagai penenda awal gangguan fungsi
tiroid pada pasien DM tipe 2 (Gagnona et al., 2010; Begum et al., 2014; Han et
al., 2015) .
5B. Rumusan Masalah
1. Apakah terdapat korelasi antara kadar trigliserid sebagai penanda gangguan
metabolisme lemak dengan kadar TSH sebagai penanda awal gangguan
fungsi tiroid pada pasien DM tipe 2?
2. Apakah terdapat korelasi antara kadar HbA1c sebagai penanda kontrol gula
darah dengan kadar TSH sebagai penanda awal gangguan fungsi tiroid pada
pasien DM tipe 2?
C. Tujuan Penelitian
1. Menganalisis korelasi antara kadar trigliserid sebagai penanda gangguan
metabolisme lemak dengan kadar TSH sebagai penanda awal gangguan
fungsi tiroid pada pasien DM tipe 2
2. Menganalisis korelasi antara kadar HbA1c sebagai penanda kontrol gula
darah dengan kadar TSH sebagai penanda awal gangguan fungsi tiroid pada
pasien DM tipe 2
D. Manfaat Penelitian
1. Bagi klinisi: diharapkan diketahui korelasi antara kadar trigliserid sebagai
penanda gangguan metabolisme lemak dan kadar HbA1c sebagai penanda
kontrol gula darah dengan kadar TSH sebagai penanda awal gangguan fungsi
tiroid pada pasien DM tipe 2, sehingga para klinisi dapat memberikan
tindakan dan terapi yang tepat kepada pasien.
62. Bagi kedokteran keluarga: diharapkan dapat menambah pengetahuan tentang
korelasi antara kadar trigliserid sebagai penanda gangguan metabolisme lemak
dan kadar HbA1c sebagai penanda kontrol gula darah dengan kadar TSH
sebagai penanda awal gangguan fungsi tiroid pada pasien DM tipe 2 sehingga
mengurangi komplikasi DM tipe 2 lebih lanjut.
3. Bagi peneliti dan perkembangan ilmu pengetahuan dapat memberikan
informasi pengetahuan dan bukti ilmiah dalam mengoptimalkan pemanfaatan
pemeriksaan trigliserid, HbA1c, dan TSH pada penderita DM tipe 2 dan dapat
digunakan sebagai bahan pertimbangan untuk penelitian selanjutnya.
E. Keaslian Penelitian
Tabel 1. Keaslian penelitian
No. Peneliti dan
Judul Penelitian
Jumlah
Kasus Hasil Penelitian
1. Uppal et al., 2013
Thyroid Disorders In
Patients Of Type 2
Diabetes Mellitus
(Ind J Clin Biochem, Vol.
28(4), hlm. 336–341)
120 pasien
DM, dan
117 kontrol
sehat
(India)
 Terdapat korelasi antara kadar
HbA1c dengan kadar TSH,
dengan r = 0.402, p= 0.002
2 Shanmugam et al., 2015
Prevalence Of Thyroid
Dysfunction In Patients
With Diabetes Mellitus
(Int J Res Med Sci, Vol.
3(12), hlm. 3629-3633)
186
(India)
 Prevalensi kelainan tiroid lebih
tinggi pada pasien dengan kadar
HbA1c > 7 (51,4%).
3. El-Hafez et al., 2014
Thyroid Function and
Volume are Associated
with Anthropometric
Measurements and Insulin
Resistance in Egyptian
Women with Polycystic
Ovary Syndrome(PCOS)
(J Diabetes Metab, Vol. 4
(7), hlm. 1-5)
40  pasien
PCOS dan
62 kontrol
sehat
(Mesir)
 Terdapat korelasi antara kadar
trigliserid dan TSH (r = 0.37, p =
0.01)
7No. Peneliti dan
Judul Penelitian
Jumlah
Kasus
Hasil Penelitian
4. Shashi et al., 2013.
Association Between
Hypothyroidism And
Metabolic Syndrome In Type 2
Diabetic Patients: A Cross
Sectional Study
(IJOBAMS Vol. 3 (1), hlm. 98-
109)
117 pasien
DM tipe 2
dan 100
kontrol
(India)
 Terdapat korelasi antara kadar
trigliserid dengan TSH (r = 0.36,
p = 0.032)
Sepengetahuan penulis, penelitian tentang korelasi antara kadar trigliserid dan
kadar HbA1c dengan kadar TSH pada pasien DM tipe 2 belum pernah dilakukan
di Indonesia.
